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RESUMEN

La presente revision bibliografica tuvo como objetivo evaluar la eficiencia de la terapia
regenerativa periodontal a través de la aplicacion de proteinas derivadas de la matriz del
esmalte como tratamiento de regeneracion periodontal. La revision sistemética se realizd
tomando en cuenta la guia PRISMA. Se realiz6 la busqueda bibliogréafica a través de bases
de datos de revistas clinicas representativas en el campo médico — odontolégico como
ScienceDirect, PubMed, ProQuest, Scopus, Medline y Dialnet, de las fuentes obtenidas se
incluyeron en el estudio aquellos que estuvieron publicados dentro del rango de tiempo de
los dltimos 5 afios (2019 -2024), estudios de libre acceso en formato PDF. Se incluyeron
estudios in vitro, ensayos clinicos controlados aleatorizados, estudios retrospectivos, reporte
de casos clinicos, revision narrativa y articulos de revision sistematica y metaanalisis.
Concluido el tesauro de busqueda se incluyeron 23 estudios que cumplieron los criterios de
elegibilidad, de los cuales se analizé la eficiencia de la aplicacion de Proteinas derivadas de
la matriz del esmalte (MED) en el tratamiento de regeneracion periodontal. En definitiva,
posterior al analisis de la informacién acerca de MED se determiné que, a mas de ser un
tratamiento relativamente innovador, mostr6 buenos resultados regenerativos en
comparacion con otras técnicas de regeneracion tisular, proporcionando beneficios clinicos
representativos como ganancia de nivel de insercion clinica, disminucion de profundidad de
sondaje, unién periodonto-hueso.

Palabras claves: Proteinas de la matriz del esmalte, enfermedad periodontal, regeneracion
0sea, regeneracion tisular guiada, terapias de regeneracion periodontal.



ABSTRACT

This bibliographic review aimed to evaluate the efficacy of periodontal regenerative
therapy using enamel matrix-derived proteins (EMP) as a treatment method. The
systematic review was conducted following the PRISMA guidelines. A comprehensive
bibliographic search was performed using databases of reputable clinical journals in the
medical-dental field, including ScienceDirect, PubMed, ProQuest, Scopus, Medline, and
Dialnet. Only studies published within the last five years (2019-2024) and available in
open-access PDF format were included. The review encompassed various types of
research, such as in vitro studies, randomized controlled clinical trials, retrospective
studies, clinical case reports, narrative reviews, systematic reviews, and meta-analyses.
After completing the search, 23 studies that met the eligibility criteria were selected to
analyze the efficacy of applying EMP in periodontal regeneration treatment. Despite
being a relatively innovative treatment, the analysis revealed that EMP demonstrated
favorable regenerative outcomes compared to other tissue regeneration techniques.
Additionally, EMP provided significant clinical benefits, including increased clinical
attachment levels, decreased probing depth, and improvements at the periodontal bone

junction.

Keywords: Enamel matrix proteins, periodontal disease, bone regeneration, guided tissue

regeneration, periodontal regeneration therapies.
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CAPITULOI.
1. INTRODUCCION

La organizacion progresiva del biofilm da como resultado la formacion de bolsas
periodontales, pérdida del aparato de soporte y destruccion del hueso alveolar, signos
caracteristicos de la periodontitis. En consecuencia, se forman defectos intradseos que
clinicamente se observan como recesiones gingivales, movilidad dental y en casos con
enfermedad periodontal avanzada la pérdida prematura de las piezas dentales. (1)
Enfermedades inflamatorias como la periodontitis son patologias que afectan a nivel mundial
y su forma mas grave es la undécima enfermedad humana més prevalente. La periodontitis
afecta del 20% al 50% de la poblacién mundial, a mas del 40% de la poblacion adulta en
Estados Unidos. En Ecuador las enfermedades periodontales constituyen un grupo de
patologias comunes, que va del 20% al 50% de la poblacion y que aumenta con la edad,
observando una frecuencia del 70% en los adultos mayores, siendo asi muy comdn encontrar
casos de periodontitis durante el examen de rutina en la consulta odontoldgica, representando
un problema de salud publica dentro del pais.(2,3)

Dentro de los tratamientos disefiados para el abordaje de defectos ocasionados por la
periodontitis se encuentran las Terapias de Regeneracion Periodontal (TRP), la odontologia
moderna ha transcendido los protocolos convencionales para dar paso a la ingenieria tisular,
que hace tan solo décadas atras era un campo desconocido y poco aplicado dentro de esta
ciencia. La TRP tiene como objeto principal restaurar las estructuras periodontales perdidas
a causa de enfermedades inflamatorias que afectan al periodonto, incentivando la formacién
de tejido conectivo nuevo que incluye cemento acelular, ligamento periodontal y
regeneracion de hueso alveolar de novo.(4)

Dentro de la terapia regenerativa periodontal se encuentra la regeneracion periodontal
mediada a través de proteinas derivadas de la matriz del esmalte (MED), la cual consiste en
una mezcla enriquecida de componentes nevoformadores que reducen la profundidad de
bolsa periodontal y estimula la regeneracion tisular a través sus componentes principales
como la amelogenina. Estudios sistematicos y observacionales lo han determinado como
enfoque quirdrgico restaurativo que combinado o solo proporciona resultados clinicos,
histoldgicos y radiograficos favorables, siendo asi una valiosa alternativa de tratamiento en
regeneracion periodontal.(4)

En relacion con lo anterior la terapia de regeneracion periodontal con el uso de proteinas
derivadas de la matriz del esmalte y sus componentes representa una importante opcion de
tratamiento en pacientes con periodontitis, este ayuda a corregir defectos 0seos que son
consecuencia de la perdida del aparato de soporte del diente, su efectividad ha sido
comprobada no solo en este tipo de defectos sino también con propiedades cicatrizantes y
de mantenimiento en otro tipo de afectaciones clinicas. Es por ello que es indispensable
conocer sus aplicaciones, efectos, resultados clinicos y radiograficos a largo plazo, dado que
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esto ayudard al tratamiento adecuado en casos encontrados durante la consulta odontologia
y un adecuado abordaje terapéutico en especial en perdida 6sea.

Ademaés, involucra una instancia social, debido a que los pacientes con este tipo de
afectaciones podran encontrar una nueva oportunidad y opcion de tratamiento que ayude a
conservar sus 6rganos dentales que en cierta instancia se pudieron ver comprometidos a la
extraccion o uso de protesis. En este sentido se podra implementar y mejorar el protocolo de
atencion del paciente periodontalmente comprometido y a su vez permitira obtener
diagnosticos y tratamientos oportunos, mejorando la salud bucal y calidad de vida.

El presente trabajo se ejecutd debido a que era viable, a mas de ello, se contd con el respaldo
academico y profesional de un especialista en el area de periodoncia. El acceso a la
informacion fue posible gracias a la variedad y disponibilidad de bases de datos cientificas
de alto impacto contenidas dentro y fuera de las plataformas institucionales y no
institucionales que garantizan la realizacion de un trabajo veraz y documentado ante la
problematica presentada. Los beneficiarios directos, son estudiantes, profesionales
odontologos, especialistas y la sociedad en general interesados en el tema.

La presente revision bibliografica tuvo como objetivo evaluar la eficiencia de la aplicacion
de proteinas derivadas de la matriz del esmalte como tratamiento de regeneracion
periodontal en casos de enfermedad periodontal avanzada y sus ventajas clinicas.
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CAPITULO ILI.

2. MARCO TEORICO.
2.1 Periodontitis

La periodontitis es unaenfermedad inflamatoria cronica multifactorial asociada a la
acumulacién de placa dental y caracterizada por la destruccion progresiva del aparato de
soporte de los dientes, incluido el ligamento periodontal y el hueso alveolar. La enfermedad
implica interacciones dinamicas complejas entre patdgenos bacterianos especificos,
respuestas inmunes destructivas del huesped y factores ambientales como el tabaquismo.
Las caracteristicas comunes de la periodontitis incluyen inflamacion gingival, pérdida de
insercion clinica, evidencia radiogréfica de pérdida 6sea alveolar, sitios con profundidades
de sondaje profundas, movilidad, sangrado al sondaje y migracion patoldgica. (1)

Gréfico 1. Periodontitis

Patdgenos
microbiano
s

PERIODONTITIS

Factores de Huésped
riesgo suceptible

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
2.1.1 Prevalencia

La periodontitis es un trastorno comun que afecta a méas del 40 % de los adultos en los
Estados Unidos. A nivel mundial, la forma grave de la enfermedad tiene una prevalencia del
11 %, que afecta a 743 millones de personas. (1)

En Ecuador se ha descrito a través de un estudio epidemiol6gico en 1996 y un reporte
elaborado por Raza en 2009, demostraron la elevada prevalencia de los problemas bucales
donde las enfermedades periodontales constituyen las patologias mas prevalentes, con una
frecuencia del 20% al 50% del total de la poblacion y que va en aumento con la edad,
observando una frecuencia del 70% en adultos mayores.(5)
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2.1.2 Etiologia

La etiologia de la periodontitis es multifactorial. La biopelicula dental subgingival madura
favorece la colonizacion bacteriana adyacente a la estructura que rodea los dientes, produce
toxinas que destruyen el tejido periodontal, asi como una respuesta inflamatoria e
inmunitaria del huésped.(1,2)

Lo que finalmente da como resultado la reabsorcion del hueso alveolar, la contaminacion
del cemento y la destruccion del ligamento periodontal. Esto incrementa la profundidad de
la bolsa o promueve la migracion del margen gingival apical, lo que da como resultado la
exposicion de la superficie radicular en un huésped susceptible. (1,2)

Para un huésped susceptible, la infeccion microbiana en la biopelicula dental subgingival
por patdgenos periodontales, en particular un grupo de especies anaerébicas gramnegativas
especificas denominadas complejo rojo, produce inflamacion cronica. Estas bacterias del
complejo rojo incluyen Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia y Treponema
denticola , que se encuentran predominantemente en las bolsas periodontales profundas de
los pacientes con periodontitis.(1)

El lipopolisacarido, junto con otros factores de virulencia de estos patdgenos periodontales,
estimulan a células de defensa, los macrofagos del huésped y otras células inflamatorias y
constituyentes, lo que conduce a la produccion de una variedad de citocinas proinflamatorias
como el factor de necrosis tumoral (TNF)-a, la interleucina (IL)-1B y la prostaglandina E2,
estimulando la produccion de metaloproteinasas de matriz por parte de macréfagos,
fibroblastos, células epiteliales de union y neutréfilos. Como resultado las metaloproteinasas
median la destruccion de las fibras de colageno en el ligamento periodontal. Ademas, las
citocinas proinflamatorias inducen la expresion de los osteoblastosy las células T
colaboradoras, lo que da lugar a la génesis de los osteoclastos y su maduracion. Los
osteoclastos maduros median la destruccién del hueso alveolar(1).

2.1.3 Factores de riesgo
2.1.3.1 Tabaquismo

El tabaquismo es el factor de riesgo ambiental mas importante para la periodontitis. En
comparacion con los no fumadores o los exfumadores y los fumadores mostraron una
prevalencia significativamente mayor de patdgenos periodontalesen su biopelicula
subgingival. Ademas, se informé de un posible efecto negativo del tabaquismo sobre las
células inmunes del huésped, especialmente en los neutréfilos, 1o que hace que el huésped
sea mas susceptible a la periodontitis. En consonancia con estos hallazgos, los fumadores
moderados y empedernidos tienen un mayor riesgo de desarrollar pérdida 6sea alveolar,
pérdida de insercion clinica e impacto negativo en el resultado de la terapia periodontal
activa asi como en la terapia periodontal de mantenimiento a largo plazo.(1)

2.1.3.2 Diabetes

Los pacientes con diabetes no controlada tienen un mayor riesgo de desarrollar periodontitis
en comparacion con pacientes sistémicamente sanos o pacientes con diabetes bien
controlada. La asociacion se debe en parte a alteraciones en el sistema inmunoldgico de los
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pacientes con diabetes no controlada, que resultan en una funcion deteriorada de los
neutréfilos o macrofagos hiperactivos que producen citocinas proinflamatorias. (1)
Ademas, los pacientes con diabetes no controlada presentan alteraciones en el metabolismo
del tejido conectivo, que modula el proceso de reabsorcion y formacién en el periodonto.
Las alteraciones en el metabolismo del tejido conectivo se deben a niveles méas altos
de productos finales de glicacion avanzada (AGE) y a la interaccion con sus receptores, los
receptores RAGE. La interaccion entre AGE y RAGE produce una marcada elevacion de los
niveles de IL-1B, TNF-a y PGE 2 en el liquido crevicular gingival en pacientes con diabetes
no controlada. Estas citocinas proinflamatorias contribuyen luego a la respuesta inflamatoria
que caracteriza a la periodontitis. (1)

Clinicamente, los pacientes con diabetes tipo 2 mostraron un mayor riesgo de periodontitis,
pérdida de insercion clinica, pérdida de hueso alveolar, mayor porcentaje de dientes que
tienen al menos un sitio con una profundidad de sondaje de 5 mm o mas, un mayor porcentaje
de sitios con sangrado al sondaje y un mayor numero de dientes faltantes en comparacion
con los pacientes no diabéticos. Ademas, los pacientes con diabetes no controlada pueden
no responder tan favorablemente a la terapia periodontal como lo hacen los pacientes con
periodontitis pero con diabetes mas leve.(1)

2.1.4 Factores contribuyentes
2.1.4.1 Restauraciones sobrecontorneadas

Las restauraciones sobresalientes o demasiado contorneadas pueden promover la retencion
de biopelicula dental, iniciando una lesion periodontal local, por lo tanto, una restauracion
con contorno excesivo debe eliminarse durante el curso de la terapia periodontal para crear
un entorno que permita la eliminacion del biofilm.(1)

2.1.4.2 Contactos interproximales abiertos

Los contactos interproximales abiertos pueden promover la retencion de biopelicula debido
a la impactacion cronica de alimentos, estos se deben corregir durante el curso del
tratamiento.(1)

2.1.4.3 Traumatismo oclusal

Aunque el trauma oclusal no se considera un factor de riesgo para la pérdida de hueso
alveolar o el desarrollo de enfermedad periodontal, cuando hay trauma oclusal, la
periodontitis puede presentar una mayor tasa de progresién. Por lo tanto, la resolucion del
trauma oclusal debe considerarse durante la terapia periodontal. Por ejemplo, el contacto en
la oclusion céntrica o en el movimiento excursivo debe eliminarse en dientes con
compromiso periodontal. Los dientes que presentan una movilidad excesiva o creciente
como resultado de un traumatismo oclusal pueden ser ferulizados.(1)

2.1.4.4 Deformidad mucogingival

Se considera necesaria la presencia de 2 mm o mas de encia adherida para mantener la salud
gingival. Se observo un indice gingival significativamente mas alto para los dientes con <2
mm de encia adherida en comparacion con aquellos con al menos 2 mm de encia adherida.
Por lo tanto, todas las deformidades mucogingivales deben registrarse durante una
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evaluacion periodontal integral y, si esta indicado, tratarse durante la fase de terapia
periodontal quirargica.(1)

2.1.4.5 Factores anatémicos

La presencia de ciertos factores anatomicos como un defecto de cemento, entrada de
furcacion estrecha, perla de esmalte, concavidad de la raiz, proyeccion del esmalte cervical,
y posicionamiento del diente puede aumentar el riesgo de pérdida de insercidn periodontal
local. Por lo tanto, estos factores deben tenerse en cuenta durante el diagnostico y el
tratamiento.(1)

2.2 Defectos 6seos periodontales
2.2.1 Defectos supradseos

Los defectos supradseos se caracterizan por la ubicacion coronal del surco gingival/bolsa
periodontal con respecto a la cresta 6sea, son uno de los tipos de defectos mas frecuentes en
pacientes con periodontitis, siendo de 3 a 9 veces méas frecuentes que los defectos
intradseos.(6)

Un estudio radiografico mostré que los defectos supradseos no tratados se asocian con
pérdida 6sea y pérdida de dientes dentro de un periodo de seguimiento de 10 afios.(6)

Se han sefialado como la lesion periodontal menos predecible cuando se realiza un
procedimiento regenerativo y aln representan un desafio para la medicina periodontal
regenerativa moderna. (6)

Su morfologia no contenedora no contribuye a la estabilidad de la herida, y la fase de
maduracion de la herida no se beneficia del soporte celular de las paredes Gseas laterales
residuales como en los defectos intradseos.(6)

2.2.2 Defectos intradseos

Los defectos intradseos del hueso alveolar se desarrollan como resultado de la reabsorcién
Osea periodontal vertical, que crea defectos cuya base se localiza apicalmente a la cresta
Osea.(7)

Se han relacionado varias condiciones con el desarrollo de un defecto intradseo, desde la
vascularizacion del hueso alveolar, hasta la forma de la unién cemento-esmalte del diente
afectado, y hasta el ancho y grosor del hueso alveolar e interproximal. (7)

Ademas, un estudio realizado por Najim et al. demostro que el riesgo de tener un defecto
intradseo en sujetos con periodontitis asi como el tabaquismo es tres veces mayor que en
sujetos sin estos padecimientos.(7)

Los defectos intradseos periodontales no tratados se asocian con un mayor riesgo de
progresion y pérdida de dientes.(8)

2.3 Diagnostico

Como primer punto se debe obtener la historia clinica del paciente antes de la evaluacion
periodontal. Esto permitira identificar cualquier factor de riesgo sistémico o ambiental para
la periodontitis, como la diabetes y el tabaquismo. Una evaluacion periodontal integral

incluye varios parametros clinicos: indice de biopelicula, profundidad de sondaje
periodontal, presencia de sangrado al sondaje, recesion gingival, deformidad mucogingival,
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afectacion de la furca, movilidad dental y traumatismo oclusal. Una evaluacion radiogréfica
integral es parte de la evaluacion periodontal inicial para determinar el grado de pérdida dsea
alveolar horizontal y vertical. (1)
Segun la clasificacion de enfermedades y afecciones periodontales y periimplantarias del
2017 categoriza la enfermedad en funcion de un sistema de estadificacién y graduacion
multidimensional. La estadificacion se determina segun la gravedad de la enfermedad en la
presentacion inicial y la complejidad del tratamiento de la enfermedad. Ademas, la
clasificacion se utiliza como un indicador de la tasa de progresion de la periodontitis, que
estd determinada por la historia, asi como por la presencia de factores de riesgo para la
periodontitis.(1)

Tabla1l. Etapas de la periodontitis
Etapa Etapa I Etapa Il Etapa III Etapa IV
Gravedad CAL 1 a2 mm 3a4 mm >5 mm >5 mm
interdental
en el sitio
de mayor
pérdida
Pérdida Tercio  coronal Tercio coronal Se extiende Se extiende al
Osea (<15%) (15% a 33%) al tercio tercio medio o
radiografica Sin pérdida medio o apical de la raiz
dentaria por apical de la
periodontitis raiz
Pérdida de Pérdida Pérdida dentaria
dientes dentaria debido a
debido a periodontitis de
periodontitis >5
de dientes
<4 dientes
Complejidad Local Profundidad Profundidad Ademas de Ademés de la
maxima de maxima de la complejidad de
sondaje <4 mm. sondaje <5 mm. complejidad la etapa III:
Pérdida 6sea Pérdida O0sea de la etapa Necesidad de
mayoritariamente mayoritariamente II:  rehabilitacion
horizontal. horizontal. Profundidad completa
de sondaje debido a: e
>6 mm Disfuncién
* Pérdida masticatoria
Osea vertical * Traumatismo
>3 mm oclusal

 Afectacion
de furcacion
Clase Il o III
* Defecto de
cresta
moderado

secundario
(grado de
movilidad
dental >2)

e Defecto de
cresta grave

21



* Colapso de
mordida,
desplazamiento,
ensanchamiento
* Menos de 20
dientes
restantes (10
pares opuestos)

Extension y
distribucion

localizada

(<30

% de los dientes

afectados),
generalizada
patron

molar/incisivo.

0

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Herramienta Microsoft Excel

El estadio de la periodontitis se determina inicialmente en funcion de la pérdida de insercion
clinica. Si no se dispone este valor, se puede utilizar la pérdida 6sea radiogréafica. Un historial
de pérdida de dientes debido a periodontitis puede modificar el estadio. En presencia de
cualquier factor de complejidad, el estadio puede cambiar a un nivel superior.(1)

Tabla 2. Grados de periodontitis
Grado de periodontitis Grado A: ritmo Grado B: Grado C: Tasa
lento de Tasa rapida de
progresion moderada de progresion
progresion
Criterios Evidencia Fecha (pérdida 6sea Evidencia de <2 mm en 5 afios
primarios directa de longitudina radiografica 0o que no hubo
progresion >2 1 CAL) pérdidas
mm durante 5 durante 5 afos
anos
Caso % de <0,25 >1,0
Evidencia pérdida Depositos pesados 0,25a 1,0 La  destruccion
indirecta  de Odsea/ de biopelicula con Destruccion excede las
progresion fenotipo de bajos niveles de proporcional a expectativas
edad destruccion los depositos debido a  los
de biopelicula  depositos de
biopelicula;
patrones clinicos
especificos  que
sugieren periodos
de progresion
rapida y/o
enfermedad  de
aparicion
temprana (por
ejemplo, patron
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molar/incisivo;

falta de respuesta
esperada a las
terapias de control

bacteriano
estandar)
Clasificacion modificadores Factores de Fumador No fumador Fumador
Fumador >10 riesgo cigarrillos/dia
cigarrillos/
dia
Diabetes Normoglucémico/  HbAlc <7,0% HbAlc >7,0% en
sin diagndstico de en pacientes pacientes
diabetes con diabetes diabetes

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Herramienta Microsoft Excel
El grado se determina principalmente por la evidencia directa de progresion. Si no esta
disponible, se puede utilizar la evidencia indirecta de progresion. En presencia de factores
de riesgo de periodontitis, el grado puede cambiar a un nivel superior.(1)

2.4  Tratamiento

Para tratar con éxito la periodontitis, los profesionales odont6logos deben comprender la
patogenia, la etiologia primaria, los factores de riesgo, los factores contribuyentes y los
protocolos de tratamiento. El diagnostico cuidadoso, la eliminacién de las causas y la
reduccion de los factores de riesgo modificables son fundamentales para la prevencién y el
tratamiento exitoso de la periodontitis. (1)

La terapia periodontal no quirargica inicial consiste principalmente en cuidados en el hogar
y en el raspado y alisado radicular. Para los sitios residuales con periodontitis activa en la
reevaluacion periodontal, se puede utilizar una terapia quirdrgica regenerativa
contemporanea 0 resectiva tradicional. Posteriormente, la terapia de mantenimiento
periodontal a intervalos regulares y los seguimientos a largo plazo también son cruciales
para el éxito del tratamiento y la retencion de los dientes a largo plazo.(9)

2.4.1 Tratamiento convencional
2.4.1.1 Cuidados en casa

Lograr un cuidado en el hogar adecuado es un componente esencial para la prevencion de la
enfermedad periodontal, el éxito de la terapia periodontal y la retencion a largo plazo de la
denticion. Los profesionales en odontologia deben educar a los pacientes sobre la
importancia de eliminar eficazmente la biopelicula dental en casa, especialmente antes de
proceder con la terapia periodontal activa. La importancia de un cuidado domiciliario
adecuado debe reforzarse con frecuencia durante las fases iniciales y posteriores
del tratamiento periodontal.(1)
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2.4.1.2 Raspado y alisado radicular

Una vez que se haya logrado un cuidado adecuado en el hogar o se cumplié con el control
de la biopelicula, se debe realizar el raspado y alisado radicular en los sitios con
profundidades de sondaje periodontal de 4 mm o mas. Esta fase del tratamiento debe
realizarse junto con la correccion de los factores contribuyentes locales, la extraccion de
dientes incurables y el tratamiento de las lesiones cariosas activas. Durante el raspado y
alisado radicular, se debe administrar anestesia local adecuada antes de iniciar el
procedimiento para garantizar la comodidad del paciente. Se pueden utilizar instrumentos
automatizados, como raspadores piezoeléctricos o ultrasénicos, en combinacion con
instrumentos manuales. (1)

Para las areas donde el acceso es dificil, los instrumentos automatizados pueden ser
superiores a las curetas para eliminar el biofilm subgingival y el sarro. Se debe considerar el
ajuste oclusal para aliviar el contacto inadecuado, la movilidad severa o el contacto
excursivo central y lateral excesivo. Clinicamente, se debe utilizar un explorador periodontal
para verificar la eliminacion del sarro subgingival. Ademas, las radiografias intraorales
posoperatorias pueden ser Utiles para evaluar la eliminacion del sarro subgingival visible en
las radiografias intraorales preoperatorias. En el caso de pacientes con periodontitis grave,
se puede considerar el uso complementario de antibidticos sistémicos.(1)

Se ha observado una mejora significativa en los resultados del raspado y alisado radicular
cuando se utilizan antibidticos de forma sistémica como terapia complementaria. Un
metanalisis informd una reduccion media de profundidad de sondaje adicional
estadisticamente significativa en toda la boca y una ganancia de insercion clinica a los 6
meses de seguimiento en los grupos de control con antibidtico versus placebo. Estas mejoras
se vieron respaldadas ademas por reducciones en el sangrado al sondaje y en la frecuencia
de bolsas periodontales residuales, y aumentos en el cierre de bolsas periodontales. El
beneficio mas significativo se observo con amoxicilina y metronidazol. (1)

En paralelo, la terapia no quirargica minimamente invasiva ha surgido como un enfoque de
tratamiento valido que conduce a la curacion clinica y radiografica de defectos producidos
por la periodontitis.(8)

2.4.1.3 Reevaluacion periodontal

De cuatro a seis semanas después de completar el raspado y alisado radicular, se debe realizar
una reevaluacion. Se debe actualizar un registro periodontal completo y comparar los
hallazgos con el registro inicial para determinar el grado de mejoria. Ademas, se debe evaluar
cuidadosamente el cumplimiento del paciente, determinado por la adherencia al régimen de
cuidado domiciliario sugerido. (1)

En general, para areas con profundidades de sondaje relativamente poco profundas (es decir,
1 a 5 mm), se podria considerar como un enfoque de tratamiento el manejo no quirdrgico,
incluido el alisado radicular repetido si estd indicado, la terapia de mantenimiento
periodontal frecuente y el refuerzo continuo del cuidado domiciliario.(1)

La eficiencia de la eliminacion del calculo subgingival disminuye a medida que aumenta la
profundidad de sondaje. Por lo tanto, en las zonas en las que persiste una profundidad de
sondaje periodontal muy profunda (es decir, de 6 mm o mas), puede estar indicada la terapia
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periodontal quirdrgica. Cabe destacar que el cumplimiento excelente de los cuidados
domiciliarios sugeridos es un requisito previo indispensable para proceder con la terapia
quirdrgica a fin de lograr el resultado quirdrgico Optimo. Por lo tanto, si es necesario, la
terapia quirdrgica debe retrasarse hasta que se demuestre que el paciente ha eliminado
adecuadamente la biopelicula.(1)

2.4.2 Tratamiento quirurgico
2.4.2.1 Cirugia periodontal resectiva

Las areas con profundidades de sondaje persistentemente profundas generalmente presentan
defectos infradseos o verticales subyacentes. Dichos dientes con defectos infradseos o
verticales presentan una supervivencia significativamente reducida en comparacién con los
dientes sin esos defectos. Por lo tanto, para estos dientes, se puede considerar la cirugia de
reseccion osea. (1)

Durante esta cirugia, los defectos Oseos infradseos deben reducirse o eliminarse
mediante osteotomia y osteoplastia. Posteriormente, el tejido gingival puede posicionarse
apicalmente a la nueva altura de la cresta alveolar. Esto daria como resultado la resolucion
0 reduccion de las profundidades de sondaje profundas. En areas con profundidades de
sondaje persistentemente profundas sin un defecto alveolar subyacente aparente, se puede
considerar la reseccion de tejidos blandos. (1)

Después de la cirugia, la cirugia periodontal resectiva puede provocar pérdida de insercién
en sitios inmediatamente vecinos, pero menos afectados, causar hipersensibilidad dentinaria
de las superficies radiculares expuestas, aumento transitorio de la movilidad dentaria, y
pérdida de la papila interproximal. La pérdida de la papila interproximal puede provocar
impactacién alimentaria crénica, problemas estéticos y cambios fonéticos. (1)

2.5 Terapias de Regeneracion periodontal

La regeneracion del tejido periodontal es el objetivo principal de las terapias periodontales
actuales destinadas a recuperar los tejidos dafiados y preservar la mayor cantidad posible de
dientes, durante el mayor tiempo posible. La estructura compleja del periodonto, con tejidos
duros y blandos alternados, hace que su regeneracion tisular sea un desafio. En este contexto,
los tratamientos asociados con la cicatrizacion de heridas periodontales y la regeneracion
tisular se han investigado ampliamente.(9)

La terapia regenerativa periodontal se puede dividir en dos estrategias principales: la
regeneracion tisular guiada y la regeneracion periodontal mediada por derivados de la matriz
del esmalte (MED), en ocasiones combinada con injertos de reemplazo éseo. (10)

La regeneracidn tisular guiada implica la colocacion de una membrana de barrera sobre el
defecto para evitar el crecimiento descendente del epitelio y mantener el espacio para la
estabilizacion del coagulo.

El MED gel de origen animal estd compuesto principalmente de amelogeninas que
contribuye a la formacion de cemento acelular para facilitar el desarrollo del aparato de
insercion periodontal, gracias a sus propiedades cementogénicas inherentes.(9) (10)

Los injertos de reemplazo déseo, incluidos los autoinjertos, aloinjertos, xenoinjertos y
aloplastos, proporcionan un marco estructural para soportar defectos 6seos y pueden mostrar
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diversas capacidades como osteogenicidad, osteoinductividad y osteoconductividad para
coordinar la formacion ésea. (10)

Si bien los mecanismos de estas estrategias difieren, todas han demostrado resultados
clinicos superiores esto se traduce en una reduccion de las profundidades de las bolsas de
sondaje y una ganancia en el nivel de insercion clinica, una menor tendencia al sangrado al
sondaje y niveles 6seos estables/aumentados, en comparacion con los niveles previos al
tratamiento.(11) (10)

2.6 Proteinas derivadas de la matriz del esmalte

Los derivados de la matriz del esmalte son una mezcla heterogénea de amelogeninas y
factores de crecimiento que se extraen de los brotes dentales de los lechones y se suspenden
en un gel de poliglicol como vehiculo. Los MED contienen mas del 95 % de amelogenina,
y el resto esta compuesto por no amelogeninas ricas en prolina, tuftelina, esmalte y otras
proteinas séricas, permiten una regeneracion inducida farmacolégicamente de los tejidos
periodontales.(12,13)

Varios estudios han demostrado que los MED promueven la regeneracion periodontal y la
adhesion de cemento nuevo, y amplifican las acciones antimicrobianas sobre diversos
patdgenos periodontales.(13)

Los derivados de la matriz del esmalte se han utilizado en la terapia de la enfermedad
periodontal para inducir la regeneracion del tejido periodontal perdido. En odontologia, se
utilizan para el tratamiento quirdrgico de los defectos 6seos verticales que se forman
alrededor de los dientes debido a la periodontitis. Basandose en el alto grado de homologia
de secuencia entre las proteinas del esmalte humano y porcino, se han empleado premolares
y molares de cerdo en desarrollo no erupcionados para producir MED. Emdogain © es una
preparacion comercial de proteinas de la matriz del esmalte compuestas principalmente de
amelogeninas.(14)

Revisiones sistematicas, han confirmado que el MED ayuda a restaurar los tejidos destruidos
por la infeccién bacteriana, durante mucho tiempo, no se reveld la composicion exacta del
MED, pero ahora sabemos que los principales componentes del MED son amelogeninas y
sus fragmentos, con pesos moleculares que van desde 5 a 20 kilodaltons. La porcién restante
esta constituida por ameloblastina, polishina, tuftelina, y proteinasa 1 del suero de la matriz
del esmalte, ahora oficialmente designada KLK4.(14)

2.6.1 Almacenamiento y Protocolo de uso

El MED se debe almacenar en cadena de frio que va en una temperatura de entre los 2°C y
8 °C.(15)

Protocolo de uso de MED

Dentro de las indicaciones de uso de MED el fabricante sugiere lo siguiente:

e Realizar terapia periodontal inicial con raspado y alisado radicular, el paciente debe
contar con instrucciones de higiene oral. Luego de realizar una reevaluacién a los 6
meses, las bolsas residuales que superen la profundidad de sondaje mayores a 4mm
y con un adecuado control de la placa, se trataran con un abordaje periodontal sin
colgajo en combinacion con MED.
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e Acondicionar el MED retirandolo del almacenamiento en frio aproximadamente 30
minutos antes de su uso y dejar que alcance temperatura ambiente.

e Anestesiar con la técnica mas adecuadamente la zona indicada para la aplicacion de
MED, en su mayoria con el empleo de anestésicos con vasoconstrictor.

o Identificar la extension del defecto con la ayuda de una sonda periodontal.

e Acceder al defecto con ayuda de retractores gingivales (evitando la elevacion de
colgajo).

e Desbridar mecanicamente la zona para eliminar la placa o célculo subgingival
asegurando que el campo se encuentre totalmente limpio para el adecuado
funcionamiento de MED.

e Enjuagar con abundante solucion salina.

e Acondicionar la superficie radicular con el empleo de EDTA durante 2 min.

e Enjuagar con abundante solucion salina, evitando la contaminacion de la zona por
saliva o sangre.

e Secar bien la superficie radicular.

e Aplicar MED en la bolsa periodontal en la parte mas apical del defecto, cubriendo
por completo la superficie radicular, en medida de lo posible desbordando el material
fuera de la bolsa.

e Comprimir los tejidos blandos suavemente asegurando el cierre marginal de la bolsa,
en casos donde sea necesario la sutura se realizara en este paso.

e Una vez finalizada la aplicacién de MED, se daran instrucciones de higiene al
paciente, que incluye enjuague con antiséptico oral (Clorhexidinaal 0.1 0 0.2%), uso
de antibioticos de ser necesario, evitar cepillarse la zona por un tiempo aproximado
de entre 2 0 3 semanas post-tratamiento.

e Evitar la manipulacion del defecto con sondaje o terapia periodontal convencional
durante al menos 6 meses posteriores.

e Reevaluar el defecto clinica y radiograficamente periédicamente (1 semana, 1 mes,
3 meses, 6 meses, etc.). (15)

2.6.2 Antecedentes

Las Amelogeninas (AMG) son proteinas estructurales secretadas por el epitelio interno del
esmalte durante el desarrollo dentario y representan aproximadamente el 90% de las
proteinas de la matriz del esmalte. Junto con las proteinas ricas en prolina, como las
ameloblastinas, las polishinas y las tuftelinas, dirigen la mineralizacion del esmalte para
formar la matriz de bastones altamente organizada y los cristales interbastones. Las
amelogeninas son proteinas altamente conservadas, que se sabe que son esenciales en la
formacion del esmalte.(14)

Aunque durante més de cuatro décadas, la AMG se consider6 una proteina especifica del
esmalte expresada en tejidos periodontales, como cementoblastos, células del ligamento
periodontal o vaina radicular epitelial de Hertwig, también se ha informado de su expresion,
aun nivel inferior, en tipos de células no dentales, como células madre, células 6seas, cerebro
y otros tejidos blandos.(14)
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Los AMG fueron descritos por primera vez por Eastoe en 1965, pero la primera secuencia
de aminoécidos (bovina) fue reportada por Takagi et al. solo en 1984. Las preparaciones a
base de AMG fueron propuestas por primera vez en el campo dermatoldgico para el
tratamiento de quemaduras y, s6lo mas tarde, en odontologia, la primera formulacién de
AMG comercializada para procedimientos de regeneracion de tejido periodontal fue
Emdogain ©(1997). El producto contiene una mezcla de derivados de la matriz del esmalte
animal embebidos en un hidrogel de alginato propilenglicol. Después de 20 afios, el uso de
Emdogain ® en procedimientos de regeneracion periodontal ha demostrado una mejora
estadisticamente significativa en la recuperacion del ligamento periodontal, el cemento y el
hueso alveolar.(14)

Las amelogeninas son proteinas de la matriz del esmalte que se utilizan actualmente para
tratar defectos dseos en cirugia periodontal. Estudios recientes han destacado la relevancia
de los péptidos derivados de la amelogenina, denominados LRAP, TRAP, SPy C11, en la
ingenieria de tejidos Oseos. Curiosamente, estos péptidos parecen mantener o incluso
mejorar la actividad bioldgica de la proteina de longitud completa, que ha recibido atencion
en el campo de la regeneracion 6sea. Datos recopilados sugieren que LRAP y SP pueden
inducir la diferenciacion de células madre estromales hacia fenotipos osteoblasticos;
especificamente, SP parece ser mas confiable en los enfoques de regeneracion 6sea debido
a su osteoinduccion y la ausencia de inmunogenicidad. (14)

2.7 Eficiencia de MED en la regeneracion periodontal

Actualmente, uno de los materiales regenerativos mas ampliamente documentados es el
derivado de la matriz del esmalte, se extrae de dientes porcinos en desarrollo y ha aportado
amplia evidencia de su valor en la regeneracion periodontal, tanto histoldgica como
clinicamente.(9)

Cuando se utiliza junto con la cirugia periodontal regenerativa, se ha demostrado que el
MED promueve la regeneracién periodontal y conduce a mejoras clinicas sustanciales
evidenciadas por la ganancia del nivel de insercion clinica, la reduccion de la profundidad
de sondaje y, finalmente, el relleno de tejido duro, mejorando asi el prondstico dental a largo
plazo. (9)

Generalmente se considera uno de los materiales regenerativos estandar recomendados para
el tratamiento de defectos intradseos, su fluidez supera las variaciones anatémicas (por
ejemplo, raices supernumerarias) y permite la penetracion profunda en los defectos.(10,15)

llustracion 1. Resultados clinicos y radiograficos obtenidos con la apliacion de
MED 24 meses.

Tomado del articulo de Pilloni. et al. 2021. (15)
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Estas proteinas han demostrado una capacidad Gnica para promover la mineralizacion de las
células periodontales in vitro, los resultados obtenidos demostraron que este péptido
sintético estimula la proliferacion de cementoblastos, osteoblastos y especialmente las
células del ligamento periodontal, al tiempo que limita la proliferacion de fibroblastos
gingivales. Esta inhibicion relativa de la proliferacion de fibroblastos gingivales evita que el
tejido gingival interfiera con la insercion periodontal durante el proceso de regeneracion. (9)
MED estimula la proliferacion de células del ligamento periodontal, lo que en consecuencia
mejora la regeneracion periodontal, aumenta significativamente un factor de crecimiento
angiogenico (VEGF-A), la citocina antiinflamatoria (IL-11) y disminuye las cantidades de
proteina citocina proinflamatoria (TNF-a) disminuyendo la actividad proinflamatoria del
TNF-o y mejorando la expresion de mediadores de reparacion tisular como el VEGF.(9)
Dentro de los efectos de regeneracion tisular exitosa mediante el uso del derivado de la
matriz del esmalte se puede mencionar que se ha utilizado para aplicaciones mas amplias
que incluyen cirugia de tejidos blandos e implantes dentales. Un alvéolo de extraccién de la
placa bucal se regener6 con derivado de la matriz del esmalte y sustituto 6seo. En afios mas
recientes, el derivado de la matriz del esmalte se aplicé para cubrir recesiones gingivales
multiples mediante la aplicacion de un colgajo avanzado coronalmente.(16)

Un informe anterior afirmé que el MED mostré resultados clinica y estéticamente
satisfactorios en defectos de recesion multiples con la técnica de tunel modificada.
Tratamientos exitosos de defectos intradseos profundos asociados al surco radicular palatino
se realizd con la aplicacion del derivado de la matriz del esmalte sin sustitutos dseos,
tratamiento endodontico o retratamiento. (16)

Se sugiriere que el uso del derivado de la matriz del esmalte es un medio eficaz de
regeneracion periodontal en pacientes con un proceso inflamatorio rapidamente avanzado,
que conduce a la destruccion del tejido periodontal. En otro informe, la superficie de un
implante de titanio se recubrié con derivado de la matriz del esmalte y se demostré una
curacion mas rapida y mayor cantidad del tejido blando a més de esto se confirmaron que la
estimulacion de fibroblastos y osteoblastos mediante la aplicacion de MED también se podia
obtener en superficies de titanio. Ademas, en el protocolo para el tratamiento de la mucositis
periimplantaria y la periimplantitis se tratd con éxito con derivados de la matriz del esmalte.
En términos generales, el MED podria mejorar el contacto hueso-implante en implantes
colocados inmediatamente. (16,17)

Se ha demostrado que el derivado de la matriz del esmalte tiene propiedades
osteoinductivas. Se ha informado que la aplicacion del derivado de la matriz del esmalte
tiene una mayor expresion genética en las células 6seas humanas con respecto a la formacion
de la matriz extracelular. Se sabe que el derivado de la matriz del esmalte produce una
respuesta regenerativa en los tejidos periodontales y esta respuesta es replicada en parte por
los componentes de amelogenina o ameloblastina. (16)

La aplicacion topica del derivado de la matriz del esmalte en los tejidos blandos que rodean
los implantes produjo un mayor numero de vasos sanguineos, lo que sugirié efectos
beneficiosos en la cicatrizacion de heridas. Ademas, se ha informado que el derivado de la
matriz del esmalte aumenta la angiogénesis al mejorar la proliferacion y la migracion de las
células endoteliales. Se ha demostrado que el derivado de la matriz del esmalte disminuye
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significativamente la expresion de interleucina-1p y del ligando del activador del receptor
del factor nuclear kappa-B y aumenta la expresion de prostaglandina E2 y osteoprotegerina.
En un informe anterior, se trataron defectos periodontales de una a dos paredes con derivado
de matriz de esmalte solo o con sustituto 6seo, y se demostro que el sustituto 6seo adjunto
con derivado de matriz de esmalte mejord los resultados clinicos y radiogréficos en defectos
intradseos desfavorables. (16)

Sin embargo, se sugirio que el derivado de matriz de esmalte se puede utilizar solo en la
regeneracion periodontal a pesar de la limitacion debido a la consistencia similar a un gel,
especialmente en defectos no autoportantes. Los resultados obtenidos por diferentes
estudios, mostraron que el uso de derivado de matriz de esmalte solo y el uso de una
combinacion de derivado de matriz de esmalte y mineral 6seo bovino desproteinizado para
el tratamiento de defectos parcialmente contenidos mostré resultados clinicos vy
radiograficos comparables después de 12 meses.(16)

El estudio de seguimiento de 2 afios que evaluo los efectos del derivado de matriz de esmalte
con hueso autologo particulado en el tratamiento de defectos intradseos no contenidos
informo que todos los defectos mostraron resultados clinicos y radiograficos favorables. De
manera similar, otro informe demostré una regeneracion exitosa de un diente afectado
apicalmente con solo derivado de matriz de esmalte.(16)

En la literatura cientifica existente, hay evidencia de muchos ensayos clinicos que han
explorado la eficiencia de MED para el tratamiento de defectos intradseos. Un estudio sobre
172 sujetos, comparando el uso de MED con el desbridamiento con colgajo abierto solo,
encontr6 una ventaja significativa para el uso de MED, resultando en una reduccion media
de profundidad de sondaje y una ganancia de nivel de insercion 12 meses después de la
cirugia.(7)

Se ha demostrado que la aplicacion de MED da como resultado la regeneracion periodontal,
es decir, nuevo ligamento periodontal, nuevo cemento radicular con fibras de ligamento
periodontal funcionales y nuevo hueso alveolar, tanto en estudios histologicos en
animales como en humanos. Estudios realizados por de Ry et al. indicd que la terapia
periodontal regenerativa de defectos intradseos utilizando MED solo produjo resultados
clinicos positivos que podrian mantenerse con éxito tanto a corto como a largo plazo hasta
21,3 afnos.(18,19)

llustracion 2. Aspecto radiografico después de 120 meses posteriores al
tratamiento con MED

Tomado del articulo de Koronna, et al. 2023. (19)
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Al igual que sus efectos como monoterapia los efectos de MED en combinacién también
han sido respaldados en revisiones sistematicas y metandlisis previos, donde documentan
que la combinacion de MED e injertos 6seos proporcioné beneficios clinicos adicionales en
términos de reduccion, no obstante, en recientes reportes se documento que no existe una
mejora estadisticamente significativa entre grupos tratados con MED en comparacién con
grupos tratados con MED en combinacion con sustitutos 6seo.(20)

llustracion 3. Seguimiento radiografico de MED solo y en combinacion, 5 afios.

EMD and
DPBM

EMD
alone

¥ "O*

I I 12

Preoperatively (Raseling) O months follow-up Last follow-up

Obtenido del articulo de Lee y Jeong. 2024(20)
CAPITULO lII.

3. METODOLOGIA.

Para el proceso de la presente revision bibliografica se tomo en cuenta las pautas Preferred
Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA).

3.1 Formulacion de la pregunta PICO

La pregunta PICO (Poblacion, intervencion, comparacion y resultados) fue: ;Cudl es la
eficiencia de la aplicacion de proteinas derivadas de la matriz del esmalte en la regeneracion
periodontal?

Para el término “P” (poblacidn) pacientes con periodontitis cronica que presenten defectos
intradseos, “I” (intervencion) Regeneracion periodontal que incluye la aplicacion de
Proteinas derivadas de la matriz del esmalte, “C” (comparacion) Proteinas derivadas de la
matriz del esmalte (solas), “O” (resultados), profundidad de sondaje, nivel de insercion
clinica.

3.2 Recoleccion de la bibliografia

Se realizd la busqueda en bases de datos cientificas populares de impacto médico
odontolégico como ScienceDirect, PubMed, ProQuest, Medline, Scopus, y Dialnet,
publicados en los ultimos 5 afios. Se evaluaron un total de 23 articulos todos en el idioma
inglés.

31



3.3 Criterios de seleccion
3.3.1 Criterios de inclusion

Los criterios de inclusion aplicados para la recoleccion de articulos en la presente revision
bibliografica fueron:

Tabla 3. Criterios de inclusién

Determinante de estudio Criterios de seleccion

Tipo de estudio aplicado Estudios observacionales, estudios in vitro, reporte de
casos clinicos, ensayos clinicos controlados
aleatorizados, revisiones sistematicas y metanalisis,
estudios retrospectivos, revision narrativa.

Poblacion Pacientes con enfermedad periodontal, defectos 6seos
periodontales, periodontitis cronica.

Intervencion Aplicacion de proteinas derivadas de la matriz el
esmalte

Idioma Espanol, inglés, portugués

Accesibilidad Textos completos y de libre acceso

Tiempo Ultimos cinco afios: 2019-2024.

Elaborado por Lesly Julieth Arévalo Arévalo

3.3.2 Criterios de exclusion

Se excluyeron los estudios que cumplieron los siguientes criterios:
e Duplicacion con otros estudios
e Materiales o procedimientos de tratamientos no claramente informados
e Periodo de publicacién fuera del rango de los altimos 5 afios
e Articulos que no tengan acceso libre o sean pagados
e Articulos retractados
e Atrticulos donde la terapia regenerativa periodontal no sea MED

3.4 Tipo de Investigacion.

El tipo de investigacion que se empleo fue un estudio descriptivo a través de una revision
bibliogréfica, la cual detalla la eficiencia de la aplicacion de proteinas derivadas de la matriz
del esmalte en regeneracion periodontal, mediante la bdsqueda, seleccion, organizacion y
analisis de la informacion obtenida. Este trabajo también fue un estudio transversal y de
cohorte retrospectivo, ya que se realiz6 un analisis de la informacion recopilada en fuentes
previamente publicadas con seguimiento dentro de un rango determinado en el tiempo que
corresponde a los afos de 2019 a 2024.

3.5 Procedimiento de la recuperacion de la informacién y fuentes documentales

Se realizé una busqueda bibliografica electronica exhaustiva y sistematica utilizando una
amplia gama de bases de datos computarizadas, incluidas ScienceDirect, PubMed, ProQuest,
Medline, Scopus, y Dialnet. La recopilacion y busqueda de estas fuentes se llevo a cabo sin
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restricciones de idioma y a través del uso de palabras clave recopiladas de la Biblioteca
Virtual de Salud (DeCS).

Tabla 4. Palabras clave

Espaiiol Inglés

Enfermedades Periodontales  Periodontal Diseases

Proteinas del esmalte dental Dental Enamel Proteins

Regeneracion dsea Bone Regeneration
Regeneracion tisular guiada Guided Tissue
periodontal Regeneration Periodontal

Elaborado por Lesly Julieth Arévalo Arévalo

En esta revision sistematica se utilizaron los siguientes términos y estrategias de busqueda
que incluyé el uso de booleano AND, OR, NOT:

Tabla 5. Estrategias de busqueda

Bases de datos

Descriptores de recoleccion de bases de datos

ScienceDirect Dental Enamel Proteins AND Periodontal Diseases

PubMed Guided Tissue Regeneration Periodontal OR Dental
Enamel Proteins

ProQuest Guided Tissue Regeneration Periodontal AND Dental
Enamel Proteins

Medline Proteinas del esmalte dental AND Regeneracion tisular
guiada

Scopus Dental Enamel Proteins AND Periodontal Diseases

Dialnet Regeneracion 6sea AND proteinas del esmalte dental

Elaborado por Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Tabla 6. Fuentes de informacion
N° | Autor Base de | Afio de | Nivel de | Pais de
datos publicacion | impacto/cuartil | publicacion

1 Parise J. et al. Dialnet 2023 Q4 Chile

2 Pilloni A, et al. Medline 2021 Q1 Alemania

3 Attik N et al. Proquest 2023 Q2 Suiza

4 Fiorino A et al. Proquest 2021 Q1 Suiza

5 Fakheran O, et al. Proquest 2023 Q2 Suiza

6 Jae-Hong L & | Proquest 2024 Q1 Reino Unido

Jeong S

7 Santos M, et al. Proquest 2023 Q2 Suiza

8 Alberti A, et al. Proquest 2021 Q2 Suiza

9 Rojas, et al. Pubmed 2019 Q1 Reino Unido

10 | Kwon T, et al. Sciencedirect | 2021 Q1 Paises Bajos

11 | Felemban B Sciencedirect | 2023 Q2 Paises Bajos

12 | Stavropoulos A, et | Sciencedirect | 2022 Q2 Estados

al. Unidos
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13 | Lee C,etal. Sciencedirect | 2023 Q1 China

14 | Nibali L, etal. Scopus 2023 Q1 Dinamarca

15 | Corbella S, et al. Scopus 2019 Q2 Estados
Unidos

16 | DeRyS,etal. Scopus 2022 Q1 Estados
Unidos

17 | Koronnall, et al. Scopus 2023 Q1 Dinamarca

18 | Seshima F, et al. Scopus 2019 Q4 Japon

19 | AokiH, etal. Scopus 2019 Q4 Japon

20 | Bizenjima T, etal. | Scopus 2019 Q4 Japén

21 | Simonelli A, etal. | Scopus 2021 Q1 Alemania

22 | Park J. Scopus 2019 Q3 Estados
Unidos

23 | Soares D, et al. Scopus 2020 Q2 Estados
Unidos

Elaborado por Lesly Julieth Arévalo Arévalo

En el estudio se incluyeron fuentes de alto impacto las cuales fueron respaldas gracias al
valor SJR, el cual mide la relevancia académica de cada publicacién y su revista determinada
por cuartiles, que van desde el cuartil 1 al 4 siendo 1 el de mayor relevancia.

Mediante la estrategia de bulsqueda se obtuvieron 1772 articulos preliminares,
posteriormente se aplicaron los criterios de seleccion y se obtuvieron 96 articulos
potencialmente aptos para su posible inclusion y se procedié a la evaluacion del texto
completo. Se excluyeron 73 articulos de la evaluacién de texto completo, 1 retractado, 19
sin acceso gratuito y 53 porque no correspondian a la pregunta PICO sobre la intervencion.
Finalmente, se incluyeron 23 estudios de los cuales se obtuvo: 9 revisiones sistematicas y
metaanalisis, 1 revision narrativa, 4 informes de casos, 1 ensayo clinicos controlado
aleatorizado, 5 estudios retrospectivos y 3 estudios in vitro.
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Grafico 2.

Diagrama de flujo del proceso de descarte de fuentes de la investigacion.

Registros identificados en bases de
datos:
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Registros eliminados antes de la
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De acuerdo a los criterios de
inclusion

Numero de estudios incluidos en la
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Articulos retractados:1
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3.6 Valoracién calidad de estudios

La calidad y veracidad de los articulos incluidos en este estudio fue sustentada usando la
herramienta de evaluacién de la calidad GRADE.

Tabla 7. Valoracion de la calidad de estudios con metodologia GRADE

Titulo del articulo  Tipo de estudio Calidad de la Justificacion
evidencia
GRADE
Amelogenin-Derived  Estudio in vitro BAJA Proporciona  informacion
Peptide (ADP-5) relevante acerca de los
Hydrogel for efectos e indicaciones de la
Periodontal aplicacion de proteinas
Regeneration: An In derivadas de la matriz del
Vitro Study on esmalte
Periodontal Cells
Cytocompatibility,
Remineralization and
Inflammatory Profile
Amelogenin-Derived Revision MODERADA Aporta evidencia sustancial
Peptides in Bone sistematica acerca de la composicion del
Regeneration: A MED, antecedentes
Systematic Review historicos, evidencia
cientifica y elementos que
respalda su aplicacion
Association between Estudio BAJA Sustenta evidencia solida
defect  morphology  retrospectivo y través de un estudio en el
and healing of ensayo tiempo de la eficiencia del
intrabony defects controlado uso de MED
treated with aleatorizado
minimally  invasive
non-surgical therapy:
A pilot exploratory
analysis  of two
cohorts
Current Concepts in Revision ALTA Ofrece informacion de muy
the Management of sistematica buena calidad acerca de los
Periodontitis ultimos hallazgos acerca de
la enfermedad periodontal y
los ultimos avances en los
tratamientos
Early wound healing Revision BAJA Proporciona  informacion
outcomes after sistematica importante acerca de los
regenerative efectos cicatrizantes de
periodontal  surgery MED

with enamel matrix
derivatives or guided
tissue regeneration: a
systematic review
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Enamel matrix Estudio MODERADA Provee datos cruciales que
derivative for the  retrospectivo respaldan  los efectos
treatment of partially clinicos y radiograficos
contained intrabony regenerativos con la
defects: 12-month aplicacion de MED a largo
results plazo
Enamel Matrix Revision BAJA Esta revision sistematica
Derivatives as an sistematica aporta informacion
Adjunct to Alveolar relevante acerca de
Ridge Preservation— hallazgos positivos en la
A Systematic Review evaluacion radiografica e
Histomorfométricos,
formacion de hueso nuevo y
mejoras en la cicatrizacién
en pacientes tratados con
MED.
Enhancing attachment Estudio in vitro BAJA Provee datos relevantes de
of human gingival la capacidad tisular y
fibroblasts to propiedades del MED en los
periodontally fibroblastos humanos que
compromised teeth: A permiten la adhesion del
comparative analysis tejido conectivo nuevo
of hyaluronic acid,
EDTA, enamel matrix
derivatives
Healing of intrabony  Ensayo clinico ALTA Proporciona  informacion
defects following aleatorizado crucial acerca de las
regenerative  surgery caracteristicas clinicas y
by means of single- radiograficas del uso de
flap  approach in MED en defectos
conjunction with intradseos, que incluye,
either hyaluronic acid reduccion de la profundidad
or an enamel matrix de sondaje, ganancia de
derivative: a  24- insercion  clinica, buena
month  randomized cicatrizacion y su efecto
controlled clinical mayor en comparacion al
trial tratamiento  con  Acido
Hialurénico
Long-term  clinical Estudio ALTA Aporta informacion
outcomes of  retrospectivo importante acerca de la
periodontal eficiencia en la regeneracion
regeneration with periodontal con derivados
enamel matrix de la matriz del esmalte en
derivative: A resultados clinicos a largo
retrospective  cohort plazo.
study with a mean
follow-up of 10 years
Long-term results of Estudio ALTA Suministra datos relevantes
regenerative treatment  retrospectivo acerca de los efectos de

of intrabony defects: a
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cohort study with 5-
year follow-up

MED en combinacién con
sustitutos 0seos

Long-term stability of Estudio ALTA Respalda a través de datos
infrabony defects  retrospectivo solidos la ganancia de tejido
treated with enamel 0seo, disminucién  de
matrix derivative profundidad de sondaje y
alone: A retrospective ganancia de  insercion
two-centre cohort clinica con permanencia en
study el tiempo con la aplicacion
de MED como monoterapia.
New  Insights in Articulo de BAJA Documenta informacion ttil
Hydrogels for Revision acerca del MED
Periodontal
Regeneration
Periodontal Reporte de caso  MODERADA Reporta informacion clinica
Regenerative Therapy relevante acerca de la
Using Enamel Matrix resolucion periodontal en
Derivative for paciente con periodontitis
Treatment of cronica grave generalizada a
Generalized  Severe través del uso de proteinas
Chronic Periodontitis: derivadas de la matriz del
A 2-year Case Report esmalte
Periodontal Reporte de caso MODERADA Aporta informacion
Regenerative Therapy destacada acerca de la
Using Enamel Matrix terapia regenerativa
Derivative in Patient periodontal utilizando MED
with Chronic el cual solo produjo
Periodontitis: A 3-year resultados clinicos
6-month  Follow-up favorables en defectos de
Report dos paredes y mejoramiento
de la calidad de vida.
Periodontal Reporte de caso  MODERADA Informa acerca de los
Regenerative Therapy resultados clinicos
with Enamel Matrix obtenidos con la aplicacion
Derivative in Patient de MED en un total de 5
with Chronic dientes con  resultados
Periodontitis: A 3.5- favorables
year Follow-up
Report
Regenerative Articulo de MODERADA Proporciona datos
Periodontal Therapy Revision importantes que apoyan la
in Intrabony Defects hipodtesis que existe mayor
and Long-Term Tooth eficiencia en  enfoques
Prognosis combinados con MED,
incluido el uso de un injerto
0seo en comparacion con la
monoterapia
Single flap approach Estudio MODERADA Ofrece datos que sustentan
with  or  without retrospectivo el uso de proteinas derivadas
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enamel matrix

de la matriz del esmalte en

derivative in  the combinacion con  otras

treatment of severe terapias de regeneracion

supraosseous defects: periodontal

a retrospective study

The Applications of Revision ALTA Esta revisiobn  narrativa

Enamel Matrix narrativa aporta informacion crucial

Derivative in Implant acerca de los efectos

Dentistry: A Narrative clinicos de las proteinas

Review derivadas de la matriz del
esmalte  reportada  en
numerosos estudios a lo
largo del tiempo

The efficiency of the Revision MODERADA Proporciona buena

regeneration of sistematica informacion acerca del uso

periodontal intrabony de MED y sus efectos

defects in East Asians: positivos en poblaciones

A systematic review con alta tasa de defectos

and pooled analysis morfoldgicos

The use of enamel Reporte decaso MODERADA Reporta datos importantes

matrix derivative for acerca de un diente afectado

the treatment of the apicalmente con

apically involved regeneracion exitosa

tooth: A case report mediante la  aplicacion
unicamente de derivado de
matriz de esmalte,
postoperatorio con encia
sana y un aumento de la
radiopacidad

The use of enamel Revision MUY BAJA  Ofrece informacion acerca

matrix derivative in sistematica y de modalidades terapéuticas

the treatment of class metaanalisis que incluye en uso de MED

IT furcation defects:

systematic review and

meta-analysis

Use of enamel matrix- Revision MODERADA Sustenta informacion

derived proteins sistematica crucial acerca de mayores

combined with bone
graft for the treatment
of intrabony defects:
Overview of reviews
(FRISBEE review)

efectos con el empleo de
proteinas derivadas de la
matriz del esmalte como
monoterapia  sobre  la
terapéutica en combinacion
o adyuvante

Elaborado por Lesly Julieth Arévalo Arévalo
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Grafico 3. Publicaciones por calidad de la evidencia

HALTA & MODERADA &BAJA ®&MUY BAJA

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo

Herramienta Microsoft Excel.
Anélisis:
A través del grafico 3 podemos observar que el presente estudio cuenta con 44% de fuentes
validadas por el método GRADE como de ALTA calidad de informacién, asegurando de
esta manera que la informacion presentada es de calidad. A continuacién, seguidas con una
coincidencia en el nimero de articulos que presentan calidad MODERADA y BAJA con 10
y 6 articulos, no obstante, este Gltimo valor no se refiere directamente a la calidad de
informacion, sino que también se relaciona con la calidad del disefio de investigacion, sesgo
en los datos o falta de seguimiento con casos similares. Finalmente se presenta un 4%
representada por 1 articulo dentro de la calidad MUY BAJA.

Grafico 4. Publicaciones por factor de impacto cuartil

HQl WQ2 WmQO3 W4

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Herramienta Microsoft Excel.
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Anélisis:
En el grafico anterior se puede analizar que los 23 articulos presentados en esta revision
bibliografica estan distribuidos dentro de los cuartiles Q1 a Q4, siendo el mayor nimero
de articulos contenidos dentro del cuartil Q1 con 10 articulos, esto significa que, dentro
del impacto, nimero de citaciones y recomendacion de los articulos es alta y con una
minoria se encuentran 1y 4 articulos dentro de Q3 y Q4 respectivamente.

Grafico 5. Numero de publicaciones por afio
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Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Herramienta Microsoft Excel.

Analisis:

Mediante el grafico de barras podemos observar que las fuentes obtenidas en el presente
trabajo se encuentran publicadas dentro de los ultimos 5 afios, siendo en el afio 2023 y 2019
en los que se encontraron el mayor nimero de publicaciones acerca del tema consultado con
8 y 6 articulos respectivamente, mientras que en el 2020 y el presente afio hubo menor
namero de publicaciones.

Gréfico 6. Publicaciones por tipo de estudio

B Articulo de Revisidon

5 B Ensayo clinico aleatorizado
Estudio in vitro
M Estudio retrospectivo
HEEECHENN
0

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
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Herramienta Microsoft Excel.
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Anélisis:

Como se mencion0 antes en la busqueda electrénica se pudo obtener una diversidad de
estudios referentes al tema, fuentes que incluyeron desde revision sistematica a estudios
experimentales. En el grafico se puede observar su distribucion segun su naturaleza, en
consecuencia, el mayor numero de articulos se encontraron dentro de revisiones sistematicas,

mientras que en menor frecuencia los estudios de ensayos clinicos aleatorizados, estudios
combinados y metaanalisis.

Grafico 7. Publicaciones por base de datos
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Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Herramienta Microsoft Excel.
Anélisis:
En el gréafico 7 podemos observar el repartimiento de los articulos obtenidos dentro de las
bases de datos consultadas, resultado asi bases como Scopus, ProQuest, Science Direct,
Dialnet, Pubmed y Medline con 10;6;4;1;1;1, respectivamente, siendo en Scopus el mayor
namero de articulos consultados, mientras que Dialnet, Medline y Pudmed el menor nimero.

Grafico 8. Publicaciones por pais
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Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo
Herramienta Microsoft Excel.
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Anélisis:

Los autores interesados en el tema se encontraron distribuidos a lo largo de todo el mundo
en donde nos indica que en Chile y China se publicaron un total de 1 articulo donde se
evidencia que no existe tanto interés en el tema, seguido de eso se tiene que Japén ha
publicado un total de 3 articulos lo que indica que para el presente pais tiene cierta relevancia
el tema propuesto. Finalmente, el mayor numero de fuentes referentes a la aplicacion de
proteinas del esmalte se encontraron en Estados Unidos y Suiza con 5 articulos en cada uno,
mostrando mayor interés en el tema, lo que puede ser justificado por la prevalencia de
enfermedades periodontales en dichos paises.
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CAPITULO IV.

4. RESULTADOS Y DISCUSION
41 RESULTADOS

La terapia regenerativa periodontal mediada por proteinas derivadas de la matriz del esmalte
dental (MED), representan un método eficaz en la devolucion del periodonto y tejido de
soporte dental perdido a causa de la enfermedad periodontal. Ha demostrado poseer dentro
de su composicion sustancias esenciales para la nueva formacion de tejido conectivo, capaz
de inducir a la formacion y diferenciacion de hueso desde cero, fibras de colageno, cemento
acelular, asi como el restablecimiento de la salud de los tejidos blandos a través de sus
capacidades cicatrizantes y de adhesion. Su composicion de gel permite que pueda ser
administrado en defectos intradseos y defectos parcialmente contenidos con gran facilidad y
obteniendo excelentes resultados tanto clinicos como radiogréficos, con la presencia de
radiopacidad en el sitio de aplicacion, disminucién en la profundidad de sondaje, ganancia
de insercion clinica y mejoras en la profundidad del defecto, dichos efectos pueden llegar a
tener prevalencia en el tiempo hasta por 20 afios, favoreciendo a la mejora de calidad de vida
de los pacientes y la disminucién de pérdida de piezas dentales.

A continuacién, se presentan los datos obtenidos mediante la presente revision bibliogréfica,
la cual arrojé como resultado 23 articulos para ser considerados. En vista del nimero
relativamente bajo y la marcada heterogeneidad del disefio de los estudios que abordan el
enfoque de la presente revision no se pudo realizar un metaanalisis; en su lugar, se realiz6
una sintesis descriptiva de los datos, no fue posible realizar un andlisis cuantitativo debido a
las grandes diferencias en cuanto al modelo de estudio, los puntos temporales y las
metodologias empleadas.

Se informa a través de la tabla 8 los resultados de los estudios por separado segun el tipo de
estudio incluido (revision sistemética, in vitro, estudio aleatorizado, etc.). Para cada estudio
se extrajeron y consideraron los siguientes parametros: nombre de los autores, titulo de la
publicacién y afio de publicacién, efectos de la aplicacion de MED o informacion relevante
al tema o caracteristicas clinicas y radiograficas.
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Tabla 8. Articulos incluidos en la revision bibliografica con informacion de la aplicacion de MED.

N° Autor(es) Afo de Titulo Tipo de estudio Informacion relevante de la aplicacion del
publicacion MED
1 Attik N et al. 2023 Amelogenin-Derived Peptide Estudio in vitro Existe amplia evidencia de su valor en la
(ADP-5) Hydrogel for Periodontal regeneracion periodontal, tanto histolégica como
Regeneration: An In Vitro Study clinicamente. Sin embargo, el uso de los MED
on Periodontal Cells sigue presentando algunas limitaciones, como su
Cytocompatibility, rendimiento limitado en defectos grandes, las
Remineralization and condiciones de almacenamiento y su origen
Inflammatory Profile animal, que puede ser una barrera para algunos
pacientes y conllevar cierto riesgo de enfermedad
zoondtica. (9)
2 FiorinoAetal. 2021 Amelogenin-Derived Peptides in Revision sistematica Los resultados de estudios in vivo en grandes
Bone Regeneration: A Systematic defectos Oseos o defectos de tamafio critico
Review mostraron que el MED no es eficaz en Ia
estimulacion de la formacion de hueso nuevo. Por
otro lado, tres estudios han informado de un
volumen de fraccion oOsea significativamente
mayor de trabéculas Oseas recién formadas en el
grupo tratado con MED, siete dias después de la
lesiéon. Sin embargo, parece que los mejores
resultados se informaron en presencia de
restricciones y no en grandes defectos dseos o que
mostraban alguna actividad de osteopromocion en
las fases tempranas de curacion. (14)
3 Nibali L, etal. 2023 Association  between  defect Estudio retrospectivo Un total de 19 (53%)y 33 (92%), respectivamente,
morphology and healing of y ensayo controlado de 35 defectos lograron el "resultado compuesto"

intrabony defects treated with
minimally invasive non-surgical

aleatorizado

PPD <5 mm y CAL 3mm, 12 meses después de
terapia periodontal, independientemente del MED
complementario. (8)
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therapy: A pilot exploratory
analysis of two cohorts

Kwon T, et al.

2021

Current  Concepts in  the
Management of Periodontitis

Revisidn sistematica

Los derivados de la matriz del esmalte (MED) se
han utilizado en la terapia regenerativa periodontal
con la intencién de inducirla proliferacion
celular tanto de osteoblastos como de células del
ligamento periodontal. Un metandlisis informé
que los sitios con defectos infradseos que fueron
tratados con MED revelaron una ganancia de
insercion clinica significativamente mayor en
comparacion con los sitios que fueron tratados
con desbridamiento con colgajo abierto, acido
etilendiaminotetraacético o un placebo. (1)

Rojas, et al.

2019

Early wound healing outcomes
after regenerative periodontal
surgery with enamel matrix
derivatives or guided tissue
regeneration: a systematic review

Revision sistematica

Se analizaron siete estudios que informaron 220
defectos periodontales intrabseos en 199
pacientes. Se observd dehiscencia del colgajo en
dos estudios en el 12 % de los sitios tratados con
GTR yen el 10,3 % de los tratados con EMD. Se
evalud la exposicion de la membrana en cinco
estudios y se registro en el 28,8 % de los defectos,
mientras que no se informé dehiscencia en el
grupo EMD. Se informé hinchazén solo en un
estudio en 8/16 sitios de GTR y 7/16 sitios de
EMD. Debido a la considerable heterogeneidad de
los parametros, no fue posible realizar un
metaanalisis.(12)
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6

Corbella S,etal. 2019

Enamel matrix derivative for the Estudio retrospectivo

treatment of partially contained

intrabony  defects:
results

12-month

Se ha demostrado que el derivado de la matriz del
esmalte (MED) es eficaz para estimular las células
del ligamento periodontal para regenerar los
tejidos periodontales que se perdieron debido a un
proceso inflamatorio, particularmente en defectos
autocontenidos (en su mayoria de tres paredes).Un
estudio sobre 172 sujetos, comparando el uso de
MED con el desbridamiento con colgajo abierto
solo, encontr una ventaja significativa para el uso
de MED, resultando en una reducciéon media de
PD de 3,9+ 1,7 mm y una ganancia de CAL de 3,1
+ 1,5 mm 12 meses después de la cirugia, 29 y
estos resultados son comparables a los obtenidos
en nuestro estudio. (7)

7

Fakheran O, et 2023
al.

Enamel Matrix Derivatives as an Revision sistematica

Adjunct to Alveolar Ridge

Preservation—A
Review

Systematic

Los derivados de la matriz del esmalte (MED)
contienen factores de crecimiento que se extraen
de los brotes dentales de los lechones y se
suspenden en un gel de poliglicol. Los MED
contienen mas del 95 % de amelogenina, y el resto
estd compuesto por esmalte y otras proteinas.
Varios estudios han demostrado que los MED
promueven la regeneracion periodontal y la
adhesion de cemento nuevo, y amplifican las
acciones  antimicrobianas  sobre  diversos
patogenos periodontales. (13)
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8 Felemban B 2023 Enhancing attachment of human Estudio in vitro Los grupos de control, alisado radicular y MED
gingival fibroblasts to mostraron que las superficies radiculares tratadas
periodontally compromised teeth: con EDTA durante 4 min tuvieron una adhesion
A comparative analysis of celular significativamente mejor. La evidencia
hyaluronic acid, EDTA, enamel clinica respalda el uso de MED para mejorar la
matrix derivatives cobertura de la superficie radicular con terapia

posquirargica de tejidos blandos. Junto con el
aumento de tejidos blandos, MED mejora la
cantidad de encia adherida a la raiz expuesta

9 Pilloni A, etal. 2021 Healing of intrabony defects Ensayo clinico La aplicacion de MED result6 en una reduccion de
following regenerative surgery by aleatorizado PD estadisticamente significativamente mayor en

means of single-flap approach in
conjunction with either hyaluronic

acid or an enamel matrix
derivative: a 24-month
randomized controlled clinical
trial

comparacion con el uso de acido hialurénico.(15)
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10

De Ry S, et al.

2022

Long-term clinical outcomes of Estudio retrospectivo Dentro de sus limitaciones, los presentes

periodontal  regeneration with
enamel matrix derivative: A
retrospective cohort study with a
mean follow-up of 10 years

resultados han demostrado que, en los defectos
intradseos, las mejoras clinicas obtenidas después
de la cirugia regenerativa con MED pueden
mantenerse en un periodo medio de 10 afos. Se ha
demostrado que la aplicacion de MED da como
resultado la regeneracion periodontal (es decir,
nuevo ligamento periodontal, nuevo cemento
radicular con fibras de ligamento periodontal
funcionales y nuevo hueso alveolar) tanto en
estudios histolégicos en animales, como en
humanos. Durante los afios, varios estudios
clinicos han sugerido el uso de MED para el
tratamiento de defectos periodontales contenidos
intradseos, lo que da como resultado mejores
resultados clinicos (es decir, ganancia de CAL y
reduccion de PD) en comparacion con los
procedimientos de desbridamiento con colgajo
abierto. El presente estudio indicd que la terapia
periodontal regenerativa de defectos intradseos
utilizando MED solo produjo resultados clinicos
positivos que podrian mantenerse con €xito tanto
a corto como a largo plazo hasta 21,3 afos.(18)
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11

Jae-Hong L & 2024 Long-term results of regenerative Estudio retrospectivo
Jeong S treatment of intrabony defects: a
cohort study with 5-year follow-up

En comparacioén con la cirugia periodontal con
MED solo con un seguimiento medio de 5 afios, la
combinacion de MED y DPB (mineral Oseo
bovino) mostrd una ganancia significativamente
mejor en el nivel de insercion clinica (MED y
DPBM: 2,8 £ 2,3 mm frente a MED solo: 2,2 +2,2
mm) y una reduccion en la profundidad de la bolsa
de sondaje (MED y DPBM: 2,8 + 1,8 mm frente a
MED solo: 2,3 + 1,8 mm), la profundidad del
defecto (MED y DPBM: 2,5 + 2,4 mm frente a
MED solo: 2,0 £ 2,4 mm) y el ancho del defecto
(MED y DPBM: 0,6 + 1,0 mm frente a MED solo:
0,2 + 1,3 mm). (20)

12

Koronna I, etal. 2023 Long-term stability of infrabony Estudio retrospectivo
defects treated with enamel matrix
derivative alone: A retrospective
two-centre cohort study

El 82,7% de los dientes  tratados
regenerativamente con MED pudieron
conservarse durante 9 afos. Aunque hubo una
ganancia significativa en el nivel de insercion
clinica (CAL) medio y una reduccion en las
profundidades de sondaje periodontal 1 y 10 afios
después del tratamiento regenerativo en
comparacion con el valor inicial, ambos
parametros pudieron mantenerse estables durante
el periodo de observacion. (19)
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13

Santos M, et al.

2023

New Insights in Hydrogels for Articulo de Revision MED derivado de los gérmenes de los dientes en

Periodontal Regeneration

desarrollo de lechones de seis meses combinado
con una soluciéon vehicular de alginato de
propilenglicol. Emdogain ® es un hidrogel
inyectable. Es minimamente invasivo y posee
efectos antimicrobianos, eliminando la necesidad
de cobertura antibiotica, En cuanto a los resultados
esperados, en casos especificos, este tratamiento
es efectivo para la regeneracion del hueso alveolar,
cemento y ligamento periodontal. Si bien varios
estudios han reportado la capacidad del MED para
promover la regeneracion de los tejidos
periodontales, asi como para mejorar los niveles
de insercion clinica y reducir la profundidad de la
bolsa de sondaje. Ademas, debido a su
consistencia gelatinosa, Emdogain ® se ha
utilizado en combinacion con otros biomateriales,
como injertos éseos y membranas. (3)

14

Seshima F, et al.

2019

Periodontal Regenerative Therapy
Using Enamel Matrix Derivative
for Treatment of Generalized
Severe Chronic Periodontitis: A 2-
year Case Report

Reporte de caso

Se realizo Terapia regenerativa con MED en las
piezas N.° 13, 15, 24, 27, 33, 35, 37,46 y 47. En
la reevaluacion, se confirmé una mejoria en la
inflamacion gingival y la enfermedad periodontal.
Se observd una mejoria significativa en el CAL a
los 2 afos, el relleno 6seo a 1 afio y 2 afos fue de
38,1£14,5% y 46,3+ 18,5%, respectivamente.

En el presente caso, la terapia regenerativa
periodontal utilizando MED produjo una marcada
mejora en los parametros clinicos y la calidad de
vida relacionada con la salud bucal.(21)
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15

Aoki H, et al. 2019

Periodontal Regenerative Therapy
Using Enamel Matrix Derivative
in  Patient  with Chronic
Periodontitis: A 3-year 6-month
Follow-up Report

Reporte de caso

Se realizO terapia regenerativa periodontal
utilizando derivado de matriz de esmalte en # 37.
En la reevaluacion, la inflamacién gingival mostro
una mejoria. Los sitios con una PD de >4 mm y el
BOP habia desaparecido y se observd una
ganancia de 3mm en la puntuacion clinica
promedio entre los dientes tratados con MED. La
condicion periodontal del paciente se mantuvo
estable durante un periodo de 3 afos y 6
meses. (22)

16

Bizenjima T, et 2019
al.

Periodontal Regenerative Therapy
with Enamel Matrix Derivative in
Patient with Chronic Periodontitis:
A 3.5-year Follow-up Report

Reporte de caso

Terapia regenerativa con Emdogain® gel (#15, 24,
34, 45, 47) Se observo una ganancia de 3 mm en
la insercion clinica promedio en los dientes
tratados con MED, En el presente caso, la
aplicacion de MED en un total de 5 dientes resulto
en una mejora evolucion de la enfermedad
periodontal a los 3 afios y 6 meses en comparacion
con el inicio. (23)

17

Stavropoulos A, 2022
et al.

Regenerative Periodontal Therapy
in Intrabony Defects and Long-
Term Tooth Prognosis

Articulo de Revision

Los enfoques combinados, incluido el uso de
un injerto  0seo, parecen ser mas eficaces en
comparacion con la monoterapia Se encontrd que
los tratamientos mas eficaces eran los enfoques
combinados que incluian el wuso de un
injerto/sustituto 6seo (p. €j., GTR + injerto, MED
+ injerto), lo que significa que las monoterapias
presentaban una PD residual relativamente mas
profunda y una menor ganancia de CAL, en
comparacion con los enfoques combinados. (11)
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18

Simonelli A, et 2021
al.

Single flap approach with or Estudio retrospectivo Se observo un cierre completo de la herida en el

without enamel matrix derivative
in the treatment of severe
supraosseous defects: a
retrospective study

70% y el 80% de los defectos tratados con colgajo
unico 'y colgajo  tUnico  (SFA)+MED,
respectivamente. Los tratamientos dieron como
resultado una reduccion significativa de PD de
3,1£1,0 mm (p = 0,005). En el grupo SFA+MED,
se obtuvo el 100% de bolsas cerradas, mientras
que se observo el 90% de bolsas cerradas en el
grupo SFA. Ambos tratamientos dieron como
resultado una ganancia significativa de CAL de
2,140,9 mm y 1,9+1,7 mm en el grupo SFA y
SFA+MED, respectivamente (p = 0,465). En
ambos grupos, REC aumento6 significativamente
1,0£1,1 mm en el grupo SFA y 1,1£1,1 mm en el
grupo SFA+MED. (6)
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19

Alberti A, et al.

2021

The Applications of Enamel Revision narrativa
Matrix Derivative in Implant
Dentistry: A Narrative Review

Siete estudios in vitro evaluaron el efecto de MED,
colocado en superficies de titanio: se observo un
aumento en la proliferacion y viabilidad de los
osteoblastos en todos los estudios excepto dos.
También se inform6 un aumento en la produccion
de TGF-Bl y osteocalcina, la actividad de la
fosfatasa alcalina y la angiogénesis. Nueve
estudios en animales investigaron el uso de MED
en la colocacion de implantes o para Ila
regeneracion  6sea de  defectos  Oseos
periimplantarios, y algunos de ellos informaron un
aumento significativo en la formaciéon osea o el
contacto hueso-implante. En cuatro de once
ensayos clinicos en humanos, MED se utiliz6 con
¢xito en la colocacion de implantes. Los otros siete
evaluaron el uso de MED en protocolos para el
tratamiento de la periimplantitis. En conclusion,
los resultados de MED parecen prometedores,
pero se necesitan mas ensayos clinicos
aleatorizados para evaluar su eficiencia. (17)

20

Lee C, etal.

2023

The efficiency of the regeneration Revision sistematica
of periodontal intrabony defects in

East Asians: A systematic review

and pooled analysis

Una revision sistemadtica previa inform6 que la
aplicacion de MED contribuy6 a una ganancia
adicional de 1,2 mm de CAL y una reduccion de
1,2 mm de PD en relacion con OFD En
comparacion con el desbridamiento de colgajo
abierto. (10)
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21 Park J. 2019 The wuse of enamel matrix Reporte de caso Se presento el caso de un diente afectado

derivative for the treatment of the apicalmente con regeneracion exitosa mediante la
apically involved tooth: A case aplicacion Unicamente de derivado de matriz de
report esmalte. La evaluacion clinica y radiografica a los

7 meses del postoperatorio mostré una encia sana
y un aumento de la radiopacidad. La evaluacion
postoperatoria final al afio y a los 9 meses mostrd
que la regeneracion del defecto dseo se mantuvo
bien hasta la evaluacion final con reduccion de la
profundidad de sondaje. (16)

22 Soares D, etal. 2020 The wuse of enamel matrix Revision sistematica Las  modalidades  terapéuticas  estudiadas
derivative in the treatment of class y metanalisis mejoraron los pardmetros clinicos periodontales
Il furcation defects: systematic de las furcas clase II, pero el uso de MED en el
review and meta-analysis tratamiento de estos defectos no contribuy6 a una

mejoria clinica que justificara su uso asociado a las
terapias/biomateriales. El uso de materiales
regenerativos ha proporcionado un avance en el
tratamiento de defectos Oseos periodontales, sin
embargo, el uso de MED para el tratamiento de
lesiones de furca aln presenta resultados
conflictivos en la literatura. (24)

23 Parise J. et al. 2023 Use of enamel matrix- derived Revision sistematica La adicion de inyector 6seo autdlogo a la MED
proteins combined with bone graft para tratar defectos intradseos mostrd mejores
for the treatment of intrabony resultados, pero no una diferencia clinica relevante
defects: Overview of reviews en comparacion con el uso de la MED sola.(25)
(FRISBEE review)

Elaborado por: Lesly Julieth Arévalo Arévalo

Herramienta Microsoft Excel.
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Dentro de las fuentes consultadas 18 (1-3,6-8,10,12,13,16-20,22-24,26) respaldan la
eficiencia de la aplicacion de MED, sustentando sus efectos regenerativos, inductores de
formacion de hueso, tejido conectivo y ligamento periodontal nuevo; propiedades
cicatrizantes y su capacidad de conducir a la adhesién fibroblastica. Respaldan su uso en
tratamientos asociados a implantes (17) y principalmente como monoterapia donde se
observaron estos excelentes resultados.

Los 5 estudios restantes que no respaldan la aplicacion de MED, incluyen dentro de las
razones, la ineficiencia de la aplicacion en defectos grandes o poco contenidos y su origen
animal (9,14). Autores como Soares sostienen que su aplicacion como monoterapia no tiene
efectos significativos en comparacion a su uso en combinacion con otros biomateriales
incluidos sustitutos 6seos (11,20,24).

No obstante, dentro del presente estudio se pudo recabar informacion relevante y mas
detallada acerca de los efectos a corto y largo plazo de la aplicacion de proteinas derivadas
de la matriz del esmalte, las cuales fueron respaldadas por estudios incluidas revisiones
sistematicas y estudios retrospectivos con un rango de tiempo hasta de 20 afos.
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4.2. DISCUSION

En la Gltima década, se han propuesto varios métodos quirurgicos para la obtencién de
regeneracion periodontal. En esta revision bibliogréafica se recopilé y evalud la evidencia
disponible acerca de la eficiencia de la aplicaciéon de proteinas derivadas de la matriz del
esmalte, de las cuales su principal componente son las amelogeninas, se demostrd que las
proteinas de la matriz del esmalte podrian servir como proteinas regenerativas clave capaces
de promover la regeneracion periodontal, incluyendo cemento nuevo, con insercién
funcional de nuevas fibras del ligamento periodontal y formacion de hueso alveolar nuevo.

A partir de eso un sin numero de estudios publicados en la literatura han respaldado sus
beneficios clinicos, ya que el derivado de la matriz del esmalte se ha utilizado para
aplicaciones amplias que incluyen cirugia de tejidos blandos e implantes dentales.

Se ha demostrado que el MED ejerce una influencia significativa en el comportamiento
celular de muchos tipos celulares al mediar la adhesion, propagacion, proliferacion,
diferenciacion y supervivencia celular, asi como la expresion de factores de transcripcion,
factores de crecimiento, citocinas, constituyentes de la matriz extracelular y otras moléculas
involucradas en la regulacion de la remodelacion 6sea. Ademas, se ha demostrado que el
EMD desempefia un papel importante en la cicatrizacion de heridas, favoreciendo la
regeneracion de tejidos blandos y la actividad angiogénica.

Hace aproximadamente dos décadas, el primer modelo animal que investigé el EMD como
agente complementario a la cirugia periodontal, involucrd el tratamiento de defectos
intradseos, la evaluacion histoldgica revel6 la formacion de cemento acelular, ligamento
periodontal y hueso alveolar en todos los defectos. Posteriormente se realizaron estudios
histoldgicos en humanos para proporcionar evidencia adicional de regeneracién periodontal
en defectos intradseos y de recesién, corroborando asi los hallazgos de los animales. Yukna
y Mellonig evaluaron histolégicamente 10 defectos intradseos alrededor de dientes con
periodontitis avanzada en adultos que fueron planificados para tratamiento de extraccion,
Después del tratamiento con MED, aproximadamente a los 6 meses mostré evidencia de
regeneracion periodontal (cemento nuevo, hueso nuevo y ligamento periodontal nuevo).

En otro estudio histoldégico humano de 14 pacientes con periodontitis, cada uno de ellos con
un defecto intradseo profundo alrededor de los dientes programados para extraccion, se
trataron con MED, los resultados revelaron que a los 6 meses después de la cirugia
reconstructiva utilizando EMD, ocurrieron mejoras clinicas sustanciales (es decir, reduccion
de PD y ganancia de CAL).

Una revision sistematica inform6 que la aplicacion de EMD contribuyd a una ganancia
adicional de 1,2 mm de CAL y una reduccion de 1,2 mm de PD en relacion con el
levantamiento de colgajo (10). Esta informacion coincide con otra que indicO que la
aplicacion de EMD contribuy6 a una reduccion media en PD de 4,4 mm y una ganancia en
CAL de 3,2 mm en relacién con OFD a los 12 meses para defectos intradseos periodontales.
Estudios de cohorte més recientes demostraron al igual que, la cirugia regenerativa
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periodontal con EMD mostré cambios significativos en la PD y CAL en medias de 6,71+
1,22 a 3,75£1,41 mm.(10)

En particular, los estudios clinicos sobre diversos procedimientos de regeneracion
periodontal, incluida la regeneracion tisular guiada, los injertos 6seos y los derivados de la
proteina de la matriz del esmalte, han demostrado una tasa de supervivencia dental de méas
del 90% y han informado que las afecciones periodontales se tratan con éxito y se mantienen
de manera estable durante méas de 10 afios. (20) Esta premisa coincide con los estudios
realizados por de Ry S, et al, estudio que indico que la terapia periodontal regenerativa de
defectos intradseos utilizando MED solo, produjo resultados clinicos positivos que podrian
mantenerse con éxito tanto a corto como a largo plazo hasta 21,3 afios.(18)

La fluidez de EMD supera las variaciones anatomicas como raices supernumerarias y
permite la penetracion profunda en los defectos, incluso para biotipos gingivales delgados o
poco contenidos. Su composicion de gel lo permite ser un buen vehiculo para la combinacion
con sustitos 6seos, por lo que también es usado también como tratamiento adyuvante. (3)

En un estudio retrospectivo se analizo el uso de MED solo y en combinacion con sustitutos
0seos, la combinacion de MED y DPB (mineral 6seo bovino) mostré una ganancia
significativamente mejor en el nivel de insercién clinica (MED y DPBM: 2,8 + 2,3 mm frente
a MED solo: 2,2 + 2,2 mm) y una reduccion en la profundidad de la bolsa de sondaje (MED
y DPBM: 2,8 + 1,8 mm frente a MED solo: 2,3 + 1,8 mm), la profundidad del defecto (MED
y DPBM: 2,5 + 2,4 mm frente a MED solo: 2,0 + 2,4 mm) y el ancho del defecto (MED y
DPBM: 0,6 + 1,0 mm frente a MED solo: 0,2 = 1,3 mm). (20)

Otro estudio realizado por Stavropoulos también respalda mejores resultados en
combinacion, los enfoques combinados, incluido el uso de un injerto 6seo, parecen ser mas
eficaces en comparacién con la monoterapia Se encontrd que los tratamientos mas eficaces
eran los enfoques combinados que incluian el uso de un injerto/sustituto 6seo (p. ej.,, MED
+ injerto), lo que significa que las monoterapias presentaban una PD residual relativamente
mas profunda y una menor ganancia de CAL, en comparacion con los enfoques
combinados.(11)

Sin embargo una reciente revision sistematica presentada por Parise, et al. 2023 difiere con
estos datos, ya que demostro que la adicion de injerto 6seo autologo a la MED para tratar
defectos intradseos mostré mejores resultados, pero no una diferencia clinica relevante en
comparacion con el uso de la MED sola (25).

Al igual que este, Park, Bizenjima, Seshima, Aoki y mas concuerdan con los efectos
potenciales del MED como monoterapia, aludiendo el tratamiento con MED solo en dientes
afectados apicalmente, con enfermedad periodontal avanzada y pérdida grave de soporte,
obteniendo regeneracion periodontal exitosa, mediante la aplicacion Gnicamente de derivado
de matriz de esmalte. Los efectos observados en todos los pacientes incluyeron que a la
evaluacion clinica y radiografica del postoperatorio mostraron una encia sana, un aumento
de la radiopacidad, mejora evolucion de la enfermedad periodontal, la inflamacion gingival
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mostré una mejoria. Los sitios con una PD de >4 mm y el BOP habian desaparecido y se
observd una ganancia de 3mm en el CAL.(16,22,23)

Las aplicaciones de las proteinas derivadas de la matriz del esmalte también han sido
probadas sobre la superficie de implantes, un estudio realizado por Alberti, et al, narra la
eficiencia de MED en estudios in vitro, este fue colocado en superficies de titanio y se
observo un aumento en la proliferacion y viabilidad de los osteoblastos en todos los estudios
excepto dos. Tambiéen se informd un aumento en la produccion de TGF-B1 y osteocalcina,
la actividad de la fosfatasa alcalina y la angiogénesis. Nueve estudios en animales
investigaron el uso de MED en la colocacion de implantes o para la regeneracion 6sea de
defectos 6seos periimplantarios, y algunos de ellos informaron un aumento significativo en
la formacién dsea o el contacto hueso-implante. En cuatro de once ensayos clinicos en
humanos, MED se utiliz6 con éxito en la colocacion de implantes. Los otros siete evaluaron
el uso de MED en protocolos para el tratamiento de la periimplantitis. Los resultados de
MED parecen prometedores.(17)

Sin embargo, los datos sobre la eficiencia del uso de MED en la terapia regenerativa de
defectos de furcacion son adn limitados, al igual que sigue presentando algunas limitaciones,
como su rendimiento limitado en defectos grandes o criticos. (14,24) A pesar de que estudios
han informado de un volumen de fraccion dsea significativamente mayor de trabéculas 6seas
recién formadas en grupos tratados con MED, parece que los mejores resultados se
informaron en presencia de restricciones y no en grandes defectos 6seos. Esto y sus
condiciones de almacenamiento al igual que su origen animal parecen ser una barrera para
algunos pacientes.(9)
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CAPITULO V.

5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1 CONCLUSIONES

Una vez realizada la presente revision bibliogréfica se pudo identificar que dentro de las
propiedades regenerativas de MED se encuentra en primera instancia su participacion
significativa dentro de la adhesion celular que ayuda a la proliferacion y diferenciacion de
factores de crecimiento, citocinas, moléculas y constituyentes de la matriz extracelular
involucradas con la remodelacién 6sea y formacion del tejido de soporte periodontal nuevo
que incluye la formacion de cemento y ligamento periodontal. Obteniendo como resultado
su capacidad para mediar la cicatrizacion de los tejidos gingivales y regeneracion dsea que
involucra la ganancia de nivel de insercion clinica y disminucién en la profundidad de
sondaje en las bolsas tratadas con MED, cubrimiento de recesiones, ausencia de sangrado,
inflamacion gingival y movilidad dental.

Luego de evaluar la literatura disponible a profundidad acerca del grado de regeneracién
periodontal obtenida con el uso de MED, se pudo determinar que su uso proporciond un
valor alto dentro de los cambios periodontales, los cuales fueron sustentados a través de los
efectos obtenidos con su aplicacion y que fueron evaluados tanto clinica como
radiograficamente en los diferentes estudios presentados anteriormente. Destacando asi que
la ganancia 6sea reportada con el uso de estas proteinas, con estabilidad en el tiempo de hasta
por 20 afos.

Finalmente se puede concluir que las Proteinas Derivadas de la Matriz de Esmalte son
eficaces en la regeneracidn 6sea, evidenciado por su capacidad para fomentar la proliferacion
y diferenciacion de células osteogénicas, asi como mejorar la mineralizacion del tejido 6seo.
Estos efectos positivos se respaldan por estudios clinicos y sistematicos que demuestran su
superioridad en comparacion con métodos tradicionales de regeneracion, gracias a su accion
en vias bioquimicas clave como la regulacion de factores de crecimiento y la promocién de
la angiogénesis. A pesar de los resultados prometedores, es fundamental continuar la
investigacion para optimizar su aplicacion y evaluar su efectividad a largo plazo en la
préctica clinica.
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5.2 RECOMENDACIONES

Una vez culminado el presente trabajo, se presenta a continuacion recomendaciones basadas
en los hallazgos de esta revision.

Estandarizacion de Protocolos: Es importante desarrollar y estandarizar protocolos
de aplicacion para el uso de estas proteinas en diferentes contextos clinicos,
garantizando consistencia y eficiencia en los resultados.

Evaluacion a Largo Plazo: Se recomienda llevar a cabo estudios longitudinales para
evaluar la durabilidad de los resultados obtenidos con el uso de MED, asi como su
impacto en la salud dsea a largo plazo.

Formacion y Capacitacion: Los odont6logos y especialistas en el campo deben
recibir formacidn sobre las propiedades y aplicaciones de las proteinas derivadas de
la matriz de esmalte, asegurando un uso adecuado Yy efectivo en la practica clinica.
Consideracion de Factores Clinicos: Es crucial tener en cuenta factores
individuales de cada paciente, asi como el analisis previo de cada caso, como la edad
y la condicion médica del paciente, al disefiar tratamientos basados en MED, para
personalizar las intervenciones y mejorar los resultados clinicos.
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